CAPITULO 1 3 :

Antiinflamatorios no esteroideos y
glucocorticoides

Jenny dela Torre Aboki

INTRODUCCION

Los farmacos antiinflamatorios no esteroideos
(AINE) son los farmacos mas utilizados para el con-
trol sintomatico de las enfermedades musculoes-
queléticas, tanto en procesos agudos (p. ej.: ataques
de gota) como en procesos cronicos (p. ej.: artritis
reumatoide).

Se trata de un grupo de fairmacos heterogéneo
cuya caracteristica comun es su efecto antiinfla-
matorio, antipirético y analgésico.

Los glucocorticoides mejoran los signos y sinto-
mas de las enfermedades inflamatorias y autoin-
munes; sin embargo, sus efectos adversos condi-
cionan su utilizacién.

En este capitulo se describen los AINE y gluco-
corticoides mas empleados.

ANTIINFLAMATORIOS NO
ESTEROIDEOS

Mecanismo de accion

Los AINE producen una inhibicién de la sintesis de
las postaglandinas a nivel de la cicloooxigenasa
(COX), actuando como mediadores de la inflama-
cion, con multiples efectos centrales y periféricos.

Existen dos tipos de isoenzima COX:

COX-1: se encuentra en la mayor parte de las
células de forma constitutiva. Su funcién es re-
gular procesos como la proteccidn gastrica, la
agregacion plaquetaria, la funcién renal y la
homeostasis vascular.

COX-2: se expresa en respuesta de determinados
estimulos proinflamatorios. Todos los AINE y
los corticoides inhiben su expresion.

Por tanto, la inhibicién de la COX-1 produce efec-
tos antiplaquetarios y lesivos en el tracto digestivo,
mientras que la inhibicion de la COX-2 produce
efectos analgésicos, antitérmicos y antiinflamato-
rios.

En esta diferenciacion se basa la clasificacién ac-
tual de los AINE (Cuadro 1):

AINE no selectivos: inhiben la COX-1 yla COX-2.
AINE selectivos o COXIB: inhiben preferente-
mente la COX-2, consiguiendo una accién an-
tiinflamatoria sin los efectos secundarios, espe-
cialmente los gastrointestinales, al no inhibir la
enzima COX-1.

Respecto al paracetamol, se ha de tener en consi-
deracion que actia como analgésico a dosis bajas
(< 2 g/dia); sin embargo, a dosis altas (> 3 g/dia)
comparte la toxicidad de los AINE (Bori et al,,
2009).
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Cuadro 1. Clasificacion de los AINE mas comunes

GRUPO NOMBRE
Salicicatos Acido acetilsalicilico
Indolacéticos Indometacina
Arilacéticos Diclofenaco
Aceclofenaco
Arilpropidnicos Ibuprofeno

Flurbiprofeno

Naproxeno

Ketoprofeno
Oxicames Meloxicam

Piroxicam

Celecoxib

29
150 mg

150 mg
200 mg
244
200 mg
9

150 mg
15mg
20 mg

400 mg

DOSIS DIARIA POSOLOGIA

Oral cada 6-8 h

Oral cada 6-8 h

Rectal cada 12-24 h

Oral cada 6-8 h; IM cada 12-24 h
Oral cada 12 h; IM cada 12-24 h
Oral cada6 h

Oral cada 12h

Oral cada 12h

Oral cada 8 h

Oral cada 24 h

Oral cada 24 h; IM cada 24 h

Oral cada 24 h

Eficacia

Ningun AINE ha demostrado ser superior a otro.
La eficacia de los AINE clésicos es semejante a los
COXIB (Lanas et al., 2014).

En la Figura 1 se muestra el algoritmo para el uso
apropiado de AINE en reumatologia (Bori et al.,
2008).

Efectos adversos
Los efectos adversos mds frecuentes son:

Gastrointestinales:

o Ulcera péptica gastroduodenal y complica-
ciones derivadas: hemorragia digestiva, per-
foracion, obstruccion.

o Ulceracién del tracto digestivo bajo: hemo-
rragia, perforacion, obstruccion.

Cardiovasculares:
o Retencidn hidrosalina: hipertensiéon y edemas y
deterioro de la insuficiencia cardiaca o hepatica.

Renales:

o Edemas.

« Disminucidn del filtrado glomerular: insufi-
ciencia renal aguda y necrosis tubular.

Hepaticas:
o Aumento de enzimas hepdticas.
o Colestasis.

Hematolodgicas:
e Anemia.
« Trombocitopenia.

Dermatoldgicas:
o Urticaria.

o Erupciones maculares.

Respiratorias:
o Asma bronquial.

Vértigos, mareos, cefalea.

De estos efectos adversos de los AINE, los mds im-
portantes son los gastrointestinales y cardiovas-
culares, respectivamente.
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Figura 1. Algoritmo para el uso apropiado de los AINE en reumatologia
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Efectos adversos gastrointestinales

Las lesiones gastrointestinales son los eventos ad-
versos mas comunes con el uso de AINE. Los fac-
tores de riesgo de los efectos adversos gastroin-
testinales en pacientes en tratamiento con AINE
son (Bori et al., 2009):

La edad > 65 afios.

Antecedentes de haber sufrido tlcera gastro-
duodenal, hemorragia gastrointestinal o perfo-
racion gastroduodenal.

Llevar asociados otros farmacos que podrian
incrementar el riesgo: anticoagulantes, dcido
acetilsalicilico.

Tratamiento cronico y con dosis altas de AINE.

Para la prevencion de las complicaciones gas-
trointestinales se recomienda el uso de inhibido-
res de la bomba de protones (IBP).

Los COXIB son tan efectivos como el uso de un
AINE clasico asociado a IBP para prevenir lesio-
nes o complicaciones gastrointestinales (Lanas et
al., 2014).

Efectos adversos renales y cardiacos

Debido a la actividad fisioldgica de las prosta-
glandinas en el rindn (filtracién glomerular, trans-
porte tubular de iones, balance hidrico), el uso de
AINE produce alteracion en la funcién renal, en-
tre ellas, alteracion de la filtracion glomerular,
edema, insuficiencia renal aguda, hiperpotasemia.

La retencion hidrosalina, el edema y la hiperten-
sion son efectos adversos comunes durante el uso
de corticoides. Tanto los AINE no selectivos como
los COXIB aumentan el riesgo de hipertension,
pueden interferir en la accién de algunos antihi-
pertensivos y diuréticos, y por tanto desestabilizar
la tension arterial (TA) en una persona hipertensa
controlada; aumentan también la incidencia de
insuficiencia cardiaca, cardiopatia isquémica (Ar-
boleya, 2008), sindrome coronario agudo, asi
como otros episodios cardiovasculares de caracter
aterotrombotico (accidentes cerebrovascular y
problemas arteriales periféricos).

Debido al riesgo cardiovascular mencionado al
tratamiento con AINE, se recomienda evaluar di-
cho riesgo de forma sistemadtica en aquellos pa-
cientes que usen AINE de forma cronica al menos
una vez al ano. Para realizar dicha evaluacion se re-
comienda la utilizacién del indice Score (Lanas et
al., 2014) (ver Capitulo 3 “La artritis reumatoide”).

Los factores de riesgo de efectos adversos cardiacos
y renales en paciente con AINE son (Bori et al,
2009):

Edad > 60 afos.

Diabetes mellitus.

Antecedentes de eventos cardiovasculares, en-
fermedad arterioesclerotica renal o insuficiencia
renal.

Depleccién de volumen.

Uso de diuréticos.

Tabaquismo.

Hipertension.

Dislipemia.

Efectos adversos hepaticos

Se puede apreciar aumentos en los niveles de enzimas
hepaticas que son reversibles al suspender el AINE. La
colestasis se ha asociado mas al uso de diclofenaco.

Los factores de riesgo de efectos adversos cardia-
cos y renales en paciente con AINE son (Bori et al.,
2009):

Alcoholismo.
Cirrosis hepatica.
Uso simultaneo de farmacos hepatotdxicos.

Efectos hematoldgicos

Debido a que los AINE interfieren en la agregacion
plaquetaria, la trombocitopenia es un efecto ad-
verso asociado a su uso. Una vez suspendido el
AINE la funcién plaquetaria vuelve a la normalidad.

El desarrollo de anemia es habitual a pesar de to-
mar AINE asociado a IBP. Este hecho es debido a
la asociacion de uso de AINE y hemorragia gas-
trointestinal, que puede expresarse desde una he-



morragia gastrointestinal oculta hasta hemateme-
sis, melenas o rectorragia. El tratamiento con CO-
XIB se asocia a menor probabilidad de desarrollar
este efecto adverso (Lanas et al., 2014).

Efectos dermatolégicos

Los eventos adversos mas frecuentes son erupcio-
nes maculares, fotosensibilidad y urticaria, nor-
malmente con un cardcter moderado. Los sinto-
mas suelen ceder al cesar el empleo de AINE.

Efectos respiratorios

Las reacciones asmaticas pueden ser producidas o
exacerbadas durante el uso de AINE en pacientes
susceptibles. Algunos estudios sugieren que los
COXIB tienen menos capacidad de desencadenar
estas reacciones (Arboleya, 2008).

Recomendaciones para enfermeria

El uso de AINE tiene como objetivo reducir el
dolor y la inflamacidn, por tanto, tan pronto ce-
sen estos sintomas se ha de abandonar su uso.
Se ha de tomar la minima dosis efectiva de
AINE, no exceder su dosis mdxima y nunca
mezclar diferentes AINE, puesto que no se logra
una mayor efectividad en la reduccion del dolor
o la inflamacién pero si se incrementa de ma-
nera importante el riesgo de eventos adversos
(Bori et al., 2009; Lanas et al., 2014).

El uso de AINE puede causar hipertensiéon y
edema. Se ha de realizar un control de TA du-
rante su uso, especialmente en pacientes pre-
viamente hipertensos.

Debido al riesgo cardiovascular asociado a su
uso, se recomienda la evaluacién anual del riesgo
cardiovascular en pacientes (Indice Score) con
tratamiento crénico de AINE.

El paciente ha de notificar cualquier molestia
gastrointestinal (nauseas, vomitos, dispepsia).
La asociacion de inhibidores de la bomba de pro-
tones puede aliviar/prevenir esas molestias gas-
trointestinales.

Los COXIB carecen de los efectos adversos gastroin-
testinales debido al bloqueo selectivo de COX-2.

Antiinflamatorios no esteroideos y glucocorticoides

Debido al riesgo aumentado de sangrado con el
uso de AINE se ha de tener especial precaucion
con la combinacion de farmacos como anticoa-
gulante o antiagregantes plaquetarios.

Efectos adversos cutdneos como prurito, rash,
urticaria o fotosensibilidad pueden ocurrir.

En pacientes asmadticos se ha de tener especial
precaucioén con el uso de AINE por su relacién
en la produccion de broncoespasmos o en el au-
mento de las crisis asmaticas.

En pacientes con historial previo de insuficien-
cia renal, insuficiencia hepdtica o ulceras gas-
tricas se ha de tener especial precauciéon con el
uso de AINE.

Se ha de monitorizar mediante controles anali-
ticos periddicos la funcién renal y hepdtica du-
rante el uso prolongado de AINE.

En caso de embarazo se ha de evitar el uso de
AINE, debido al aumento de teratogenia, parto
prematuro o aborto, no solo durante el tercer tri-
mestre, sino desde los primeros meses (Bori et
al., 2009).

GLUCOCORTICOIDES
Caracteristicas generales

De manera fisioldgica se producen glucocorticoi-
des en la corteza suprarrenal a instancias de la hor-
mona adrenocorticotropa (ACTH) hipofisaria. El
cortisol es el glucocorticoide por excelencia, aun-
que también se produce cortisona y corticosterona.

Las funciones bioldgicas en las que intervienen
son: metabolismo de los hidratos de carbono, li-
pidos, proteinas, agua y electrolitos; en la madu-
racion del sistema inmunitario y del sistema ner-
vioso central (SNC); en la regulacién de otras
hormonas y en el sindrome general de adaptacién.

Efectos farmacoldgicos del cortisol

Los glucocorticoides producen una potente ac-
ci6n antiinflamatoria por la inhibicién de la cas-
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cada de produccién de diferentes moléculas
proinflamatorias de la via del 4cido araquido-
nico y afectacion, a su vez, de la regulacién de las
isoenzimas dependientes de la ciclooxigenasa
(COX) (Kanterewicz, 2008).

Inducen un incremento de glucemia en sangre,
ocasionan lipolisis y redistribuciéon de la grasa
corporal, incrementan el catabolismo proteico,
retienen agua y sodio.

A nivel del SNC producen euforia y sensacion de
bienestar.

En sangre originan un aumento de glébulos ro-
jos y de hemoglobina, reducen el numero de
leucocitos (sobre todo los linfocitos).

En el sistema inmunoldgico disminuyen las ta-
sas de produccion de anticuerpos y predisponen
a sufrir infecciones en paciente con uso cré-
nico.

En hueso producen un incremento de la reab-
sorcién dsea y, en nifios, detiene el crecimiento.

Farmacos: tipos y equivalencia

Los glucocorticoides que se utilizan en la practica
clinica son derivados sintéticos de la hormona
cortisona (Cuadro 2). Su potencia esta relacio-
nada con su estructura y la vida media plasmatica.
La administracion de dosis mayores a la produc-
cidn fisioldgica (mayor de 5 mg/dia de predni-
sona o equivalente) produce la supresion del eje
hipotdlamo-hipofiso-suprarrenal debido al feed-
back negativo sobre la produccion de ACTH.

El uso de glucocorticoides estd indicado en todas
las enfermedades reumdticas inflamatorias en las
que las manifestaciones articulares o sistémicas
no se controlen con otras terapias. Su uso es mo-
deradamente seguro durante el embarazo y la lac-
tancia tanto para la madre como para el feto.

Siempre se recomienda la utilizacién de las dosis
minimas efectivas y su retirada progresiva. El
modo de administracion puede ser oral, intra-
muscular o intraarticular (triamcinolona). Ade-
mas, en caso de administracién intraarticular, la
infiltracion guiada por ecografia esta cada vez mas
extendida. Se ha de respetar la asepsia local para
llevar a cabo una infiltracion con el fin de evitar
infecciones debido a la técnica.

Efectos nocivos

Los efectos nocivos tienen lugar cuando se usan
glucocorticoides a dosis medias-altas durante pe-
riodos mayores de 10 dias (> 7,5 mg/dia). Los més
importantes son los siguientes:

Endocrinometabolicos: hiperglucemia/diabetes
mellitus, distribucion de la grasa corporal en
cara y cuello (Cushing), lipodistrofia, ganancia
de peso.

Cardiovasculares: hipertensién arterial, insufi-
ciencia cardiaca.

Musculoesqueléticos: pérdida de fuerza muscu-
lar, osteoporosis, osteonecrosis avascular. Con el

Cuadro 2. Glucocorticoides mas utilizados, potencia y equivalencia

FARMACO EQUIVALENCIA DOSIS ORAL (MG)
Cortisona 25
Hidrocortisona 20
Prednisona 5
Metilprednisona 4
Triamcinolona 4
Dexametasona 0,75

ACTIVIDAD ANTIINFLAMATORIA RELATIVA DURACION DE ACCION
0,8 Corta

1 Corta

4 Intermedia

5 Intermedia

5 Intermedia

25 Larga




fin de prevenir la osteoporosis derivada del uso
de glucocorticoides se asocia calcio y vitamina
D, y cuando es necesario, bifosfonatos.
Dermatologicos: fragilidad capilar y cutanea,
erupcidn acneiforme, hirsutismo.
Oftalmoldgicos: cataratas, glaucoma.

Riesgo aumentado de infecciones.
Gastrointestinales: dispepsia, ulcera géstrica.
Neuropsiquiatricos: nerviosismo, ansiedad, psi-
cosis inducida.

Supresion del eje hipotalamo-hipdfisis-suprarrenal.
Tras la realizacion de infiltraciones con gluco-
corticoides se puede observar en el drea de la
zona inflitrada: atrofia, hipopigmentacion, rup-
tura tendinosa, lesion vascular o neuroldgica
(Kanterewicz, 2008).

Recomendaciones enfermeras

Previo al inicio del tratamiento se ha de explicar
al paciente el objetivo del tratamiento con glu-
cocorticoides y los posibles efectos adversos.

Antiinflamatorios no esteroideos y glucocorticoides

En caso de prescripcion de glucocorticoides por
via oral, advertir de la importancia de tomar la
medicacion estrictamente con las dosis y du-
rante el periodo prescrito.

Insistir al paciente que no abandone nunca el
tratamiento de manera brusca ni inicie nueva-
mente la ingesta de glucocorticoides bajo su cri-
terio personal debido a los riesgos asociados.
Los pacientes con diabetes, enfermedad cardio-
vascular, antecedentes de tlcera péptica, inmu-
nodeprimidos o con uso concomitante de far-
macos potencialmente inmunosupresores,
glaucoma u osteoporosis presentan un riesgo
mayor de sufrir efectos adversos relacionados
con el uso de glucocorticoides y tienen que ser
advertidos de ello.

Los profesionales enfermeros pueden realizar
un control de la aparicion de los posibles efectos
adversos: diabetes, hipertensién, ganancia pon-
deral, infecciones, fracturas osteoporoticas, os-
teonecrosis avascular, miopatia, problemas ocu-
lares, cutaneos o neuropsiquidtricos (Duru et
al., 2013).
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® Los antiinflamatorios no esteroideos (AINE) y los corticoides son empleados por su efecto antiinflamatorio y, por tanto, an-
tidlgico.

® Sin embargo, ambos grupos de farmacos tienen asociados posibles efectos secundarios que tienen que ser conocidos para
su correcta monitorizacion, principalmente en pacientes de riesgo.

m Los efectos adversos de los AINE pueden ser: gastrointestinales, hepaticos, renales, cardiacos, dermatolégicos, etc.

m Los efectos nocivos de los glucocorticoides pueden ser: endocrinometabdlicos, cardiovasculares, musculoesqueléticos, of-
talmoldgicos, dermatoldgicos, entre otros.
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